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Dylematy radykalnego leczenia onkologicznego
chorych na raka płuca w okresie starości
Dilemmas in the curative treatment of lung cancer in elderly patients
Abstract
Patients aged 70 years and older accounted for 42% of all lung cancer deaths in Poland in 2005. Although the incidence of
lung cancer in elderly people is growing in Poland, like in other developed countries, the standards of treatment for this
subset of population are not well established. Prospective elderly-specific trials concerning curative treatment are lacking.
The results from prospective trials including elderly participants show similar effectiveness as in younger population at the
expense of higher toxicity. Selection bias may limit the ability to generalize results of clinical trials to the entire population of
elderly people. Methods of curative treatment (surgery, radiotherapy, chemotherapy as adjuvant for non-small cell lung
cancer and basic treatment for limited-stage small cell lung cancer) are discussed. Some treatment options and modifica-
tions of standard strategies which are particularly promising in elderly patients, as VADS surgery, stereotactic radiotherapy
or abbreviated treatment for SCLC, are presented.
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Streszczenie
W Polsce w 2005 roku 42% zgonów na raka płuca dotyczyło chorych w wieku 70 lat i starszych. Mimo że zapadalność na raka
płuca w starości wzrasta zarówno w Polsce, jak w innych społeczeństwach krajów rozwiniętych, brak standardów leczenia
dotyczących tej części populacji. Brak również badań prospektywnych nad radykalnym leczeniem raka płuca w starości.
Badania, w których uczestniczyli chorzy po 70. roku życia, wskazują, że mają oni podobne wyniki leczenia jak chorzy młodsi,
aczkolwiek toksyczność leczenia jest u nich wyższa. Selekcja chorych biorących udział w badaniach klinicznych powoduje, że
wnioski z tych badań trudno odnieść do całej populacji ludzi w starszym wieku. W pracy omówiono poszczególne metody
leczenia: chirurgię, radioterapię oraz chemioterapię jako leczenie uzupełniające w raku niedrobnokomórkowym i podstawowe
w raku drobnokomórkowym. Omówiono też szczególnie obiecujące u chorych w okresie starości opcje leczenia, jak zabiegi
wideotorakoskopowe, radioterapię stereotaktyczną oraz skrócone leczenie dla chorych na raka drobnokomórkowego.
Słowa kluczowe: rak płuca, starość, radioterapia, chemioterapia
Pneumonol. Alergol. Pol. 2009; 77: 166–172
Wprowadzenie
W Polsce od lat 80., a szczególnie w latach 90.
i w pierwszych latach XXI wieku obserwuje się
wzrost zachorowalności na raka płuca w ósmej
dekadzie życia [1]. Tendencja do wzrostu zacho-
rowalności na raka płuca w starości dotyczy
wszystkich społeczeństw krajów rozwiniętych.
W Polsce ten szybki wzrost jest związany z wydłu-
żeniem życia mężczyzn i kobiet spowodowanym
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wieku wydają się dobre i odsetek powikłań nie jest
wyższy niż w całej populacji [8, 9].
Jednakże u chorych po 70., a szczególnie po
80. roku życia ryzyko powikłań operacyjnych znacząco
wzrasta [10, 11]. W populacyjnym badaniu norwe-
skim ryzyko zgonu w okresie 60 dni po operacji wzra-
stało dwukrotnie w grupie chorych pomiędzy 70–79
rokiem życia w porównaniu z chorymi młodszymi,
a u 80-latków ryzyko zgonu w tym okresie wzrastało
ponad 3-krotnie, osiągając 18%. Szczególnie wysoką
śmiertelność około- i pooperacyjną stwierdzono
u 70- i 80-latków po przebytej pneumonektomii, odpo-
wiednio 18 i 33% [10]. W amerykańskim badaniu
populacyjnym [11] stwierdzono niższą śmiertelność
okołooperacyjną, jednakże ta sama tendencja zazna-
czyła się w wypadku chorych po 80. roku życia —
6,9% zgonów pooperacyjnych w porównaniu z 3,7%
u chorych w wielu 65–69 lat. Ponadto autorzy tego
badania wskazują, że krótki okres hospitalizacji osób
starszych na oddziale torakochirurgicznym nie jest
właściwym wskaźnikiem niskiego odsetka powikłań
po operacjach raka płuca, ponieważ aż 24% chorych
po 80. roku życia wymagało po opuszczeniu oddzia-
łu chirurgicznego przeniesienia na inny oddział ce-
lem rehabilitacji i leczenia schorzeń towarzyszących,
a pobyty te trwały od kilku do kilkunastu tygodni.
Uznane ryzyko operacji w wieku podeszłym przy
współistniejących w tym wieku schorzeniach spra-
wia, że jak wykazują dane epidemiologiczne Surve-
illence Epidemiology and End Results (SEER) w USA [3],
chorzy po 70. roku życia znacznie rzadziej są pod-
dawani leczeniu chirurgicznemu niż chorzy młod-
si. Suboptymalne leczenie sprawia, że wyniki lecze-
nia chorych we wczesnych stopniach zaawansowa-
nia są gorsze u tych chorych. Analizując przeżycie
chorych poddanych leczeniu chirurgicznemu w la-
tach 1988–1997, stwierdzono, że chorzy 70-letni
i starsi mieli znamiennie krótsze przeżycie w porów-
naniu z chorymi młodszymi. Stwierdzano również
skrócenie czasu przeżycia 70-latków w porównaniu
z chorymi młodszymi operowanymi w latach 1998–
–2003, paradoksalnie jednak chorzy 80-letni i starsi
mieli wyniki leczenia nie gorsze niż chorzy 69-letni
i młodsi. Świadczy to o tym, że dokonując właści-
wego doboru chorych do leczenia, można współcze-
snymi metodami leczenia chirurgicznego oferować
szansę wyleczenia pewnej liczbie chorych w pode-
szłym wieku. Właściwy dobór chorych do leczenia
jest uwarunkowany całościową (wielodyscyplinarną)
oceną ryzyka operacyjnego. Zastosowanie może tu
mieć zobiektywizowana całościowa ocena stanu ge-
riatrycznego (CGA, comprehensive geriatric asses-
sment). Ocena ryzyka operacyjnego powinna u osób
starszych uwzględniać uszkodzenia funkcjonalne
wywołane chorobami towarzyszącymi (zmniejszenie
głównie spadkiem umieralności z przyczyn serco-
wo-naczyniowych, obserwowanym od lat 90. We-
dług danych epidemiologicznych Krajowego Reje-
stru Nowotworów w roku 2005 stwierdzono w Pol-
sce 21 455 zgonów z powodu raka płuca, w tym
8982 zgony u osób w 70. roku życia i starszych, co
stanowi 42% — dla porównania ten współczynnik
w 1999 roku wynosił 36% [2]. W USA odsetek cho-
rych na raka płuca w 70. roku życia i starszych
w latach 1988–2003 wynosił 47%, a więc prawie
połowę wszystkich zachorowań [3].
W polskich rekomendacjach dotyczących le-
czenia raka płuca zaleca się u chorych starszych,
którzy pozostają w dobrym stanie ogólnym, stoso-
wanie tych samych zasad i metod leczenia, co
u młodszych [4]. Brakuje jednoznacznej definicji
wieku, w którym zaczyna się starość. Według de-
finicji World Health Organization (WHO) starość
dzieli się na 3 okresy: wiek podeszły (od 60. do 75. rż.),
starość (od 75. do 90. rż.) i wiek sędziwy (od 90. rż.).
Wiek kalendarzowy nie zawsze odpowiada wieko-
wi biologicznemu i nie ma zgodności wśród bada-
czy, który rok życia uznać za granicę starości. Cza-
sem uznaje się za nią 65. rok życia [5, 6], ale czę-
ściej 70., jako że większość procesów degeneracyj-
nych i schorzeń związanych ze starością wzrasta
znacząco pomiędzy 70. a 75. rokiem życia [7].
Większość kontrolowanych badań klinicznych, na
których opieramy naszą praktykę, włączała do bada-
nia chorych do 70. roku życia, a chorzy starsi, jeśli
byli włączani, to stanowili bardzo ograniczony od-
setek. Wątpliwości, czy można wyniki tych badań
przekładać bezpośrednio na postępowanie terapeu-
tyczne u ludzi powyżej 70. roku życia, prowadzą
czasem do dwóch skrajnych postaw: z jednej strony
do nihilizmu terapeutycznego u ludzi starych, u któ-
rych odstępuje się od leczenia lub stosuje leczenie
suboptymalne, z drugiej strony do agresywnego po-
dejścia z łączeniem wszystkich, często eksperymen-
talnych metod leczenia, jak w badaniach nad wyse-
lekcjonowanymi grupami chorych. Celem pracy jest
omówienie możliwości zastosowania poszczegól-
nych metod radykalnego leczenia onkologicznego
u chorych na raka płuca w okresie starości na pod-
stawie dostępnego piśmiennictwa.
Leczenie chorych na niedrobnokomórkowego
raka płuca (NDRP) we wczesnych stopniach
zaawansowania
Leczenie chirurgiczne niedrobnokomórkowe-
go raka płuca (NDRP) we wczesnych stopniach
zaawansowania (I i II) daje najlepsze wyniki.
W pojedynczych badaniach wyniki leczenia chirur-
gicznego wyselekcjonowanych chorych w starszym
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rezerwy płucnej, schorzenia kardiologiczne, pogor-
szenie funkcji wydzielniczej nerek), ocenę funkcji in-
telektualnych, na przykład z zastosowaniem Krótkiej
Skali Oceny Stanu Psychicznego (MMSE, Mini Men-
tal State Examination), a także jakość funkcjonowa-
nia społecznego (wsparcie ze strony otoczenia
w przypadku pogorszenia stanu zdrowia) [12].
Poza właściwym doborem chorych do leczenia
operacyjnego podejmowane są także próby zmniej-
szenia ryzyka zabiegu dzięki resekcji miąższu płuc-
nego techniką wideotorakoskopową (VATS, video-
-assisted thoracic surgery) lub resekcji oszczędzają-
cych miąższ płucny (mniejszych niż lobektomia)
[13, 14]. Choć wątpliwości ciągle budzi onkologicz-
ny wynik takich interwencji, gdyż mniejszy niż lo-
bektomia zakres resekcji płuca jest związany z po-
gorszeniem wyników, to jednak w pewnych przy-
padkach może to być metoda leczenia z wyboru.
Gdy leczenie chirurgiczne nie jest możliwe do
zastosowania lub jest świadomie odrzucone przez
chorego, to leczeniem z wyboru wczesnych stopni
zaawansowania NDRP pozostaje radioterapia. Pię-
cioletnie przeżycie po radioterapii chorych na
NDRP we wczesnych stopniach zaawansowania
wynosi około 30%, a wyleczalność miejscowa —
około 50% [15], co wypada niekorzystnie w porów-
naniu z wynikami leczenia chirurgicznego. Spo-
dziewana toksyczność radioterapii w starości,
a zwłaszcza jej negatywny wpływ na stan zdrowia
powoduje, że konieczne jest zastosowanie u tych
chorych szczególnych metod postępowania (np.
zastosowania planowania trójwymiarowego oraz
zmniejszenia objętości napromienianej) celem po-
prawy tolerancji ze strony płuc. Brak dowodów na
poprawę wyników przy zastosowaniu napromienia-
nia elektywnego (objęcia napromienianiem nieza-
jętych klinicznie wnęk i śródpiersia), szczególnie
w przypadku NDRP o wczesnym zaawansowaniu.
Dlatego osoby w podeszłym wieku powinny być
w tych przypadkach napromieniane wyłącznie na guz
z marginesem. Nową metodą radioterapii, której za-
stosowanie wydaje się szczególnie atrakcyjne w tej
grupie chorych, jest pozaczaszkowa stereotaktycz-
na radioterapia (SBRT, stereotactic body radiation
therapy). SBRT opiera się na wyrafinowanej tech-
nologii radioterapii i pozwala precyzyjnie napromie-
nić guz wysoką dawką frakcyjną z szybkim spad-
kiem dawki poza obszarem guza. Autorzy poszcze-
gólnych doniesień podają około 90-procentową wy-
leczalność miejscową [16, 17]. Brak badań kontro-
lowanych, krótkie okresy obserwacji i stosunkowo
wysoka umieralność tych chorych z przyczyn nie-
onkologicznych nie pozwala na jednoznaczne po-
równanie tej metody z leczeniem chirurgicznym.
Prawdopodobnie dużą rolę odgrywa tu czynnik
doboru chorych, uwzględniający mniejsze rozmia-
ry i obwodowe położenie guza. Podawanie wyso-
kich dawek frakcyjnych cechuje duża toksyczność
w przypadku guzów położonych centralnie. W ba-
daniu Timmermana i wsp. [18], w którym zastoso-
wano SBRT u 70 chorych z guzami położonymi
centralnie, stwierdzono w 14 przypadkach (20%)
toksyczność 3–5 stopnia (6 zgonów toksycznych),
co wskazuje na ewidentne ograniczenia tej metody
w przypadku centralnej lokalizacji guza.
Zdarza się, iż chorzy oceniający swój wiek jako
bardzo zaawansowany pytają o odstąpienie od le-
czenia, szczególnie w przypadkach, gdy niski sto-
pień zaawansowania choroby i jej bezobjawowy
przebieg sugerują, że nowotwór płuca nie będzie
przyczyną ich zgonu. W przypadkach współistnie-
nia innych schorzeń, bezpośrednio zagrażających
życiu, takie rozumowanie może być uzasadnione.
Warto wówczas choremu przytoczyć wyniki badań
retrospektywnych, w których oceniano przeżycie
chorych na NDRP o wczesnym zaawansowaniu
w przypadku odstąpienia od leczenia [19–21]. W ba-
daniu chorwackim [19] oceniono przeżycie 130 cho-
rych, którzy nie zgodzili się na leczenie; w tej gru-
pie mediana przeżycia 19 chorych o zaawansowa-
niu T2N0 wynosiła 17 miesięcy (przedział: 7–36
miesięcy), a 11 chorych o zaawansowaniu T2N1 —
11 miesięcy. W badaniu McGarry i wsp. [20] oce-
niono przeżycie 49 chorych na NDRP w I i II stop-
niu zaawansowania, u których nie zastosowano
żadnego leczenia onkologicznego (u 14 z powodu
odmowy, u 35 z powodu schorzeń towarzyszących).
Mediana przeżycia w tej grupie chorych wynosiła
14 miesięcy; 53% chorych zmarło z powodu nowo-
tworu (17% — przyczyna nieznana). Badanie popu-
lacyjne potwierdza wyniki tych małych retrospek-
tywnych badań. Raz i wsp. [21], analizując przeży-
cie 1432 chorych na NDRP w I stopniu zaawanso-
wania z rejestru nowotworów stanu Kalifornia, któ-
rzy nie otrzymali żadnego leczenia onkologiczne-
go, wykazali, że mediana przeżycia tych chorych
wynosi 9 miesięcy, zaś przeżycie podgrupy chorych,
którzy odmówili leczenia chirurgicznego, wyniosło
14 miesięcy. Wynik ten wskazuje, że nawet stosun-
kowo dobry stan ogólny i niskie zaawansowanie nie
pozwala na dłuższe przeżycie w przypadku niepod-
jęcia leczenia onkologicznego z intencją wylecze-
nia. Słabą stroną przytaczanych badań, oceniają-
cych skutek zaniechania leczenia, jest brak dokład-
nej charakterystyki chorych (wieku, towarzyszących
schorzeń i stanu ogólnego), co może utrudniać ge-
neralizację tych wyników. To są jednak z pewno-
ścią ważne informacje w dyskusji ze starszym pa-
cjentem na temat wyboru metody leczenia, a szcze-
gólnie przy rozważaniu zaniechania leczenia.
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Podsumowując, dla chorych na NDRP w star-
szym wieku we wczesnych stopniach zaawansowa-
nia istnieje współcześnie wiele opcji terapeutycznych
do rozważenia — od resekcji anatomicznych miąż-
szu płucnego metodą tradycyjną u wyselekcjonowa-
nych chorych, poprzez metodę VATS w ośrodkach
o odpowiednim wyposażeniu i doświadczeniu, po
metody SBRT w przypadku małych obwodowych
guzów albo starannie planowaną konformalną radio-
terapię na ograniczony obszar celem ochrony narzą-
dów krytycznych. Zaniechanie leczenia jest rozwiąza-
niem, którego przy współczesnych metodach leczenia
należy unikać, a przynajmniej rozważać tylko w sytu-
acjach szczególnie złego stanu chorego i współistnie-
niu schorzeń bezpośrednio zagrażających życiu. W każ-
dym przypadku chory powinien zostać poinformowa-
ny o różnych możliwościach terapeutycznych oraz ko-
rzyściach i ryzyku związanych z ich stosowaniem.
Leczenie chorych na miejscowo
zaawansowanego NDRP
Radioterapia stanowi podstawę leczenia NDRP
w III stopniu zaawansowania klinicznego. Zastą-
pienie radioterapii przez leczenie chirurgiczne [22]
lub dołączenie leczenia chirurgicznego do radio-
chemioterapii [23] nie doprowadziło do poprawy
wyników w badaniach kontrolowanych, a dodat-
kowo to ostatnie podejście cechowała bardzo wy-
soka toksyczność, więc nie jest to metoda leczenia
zalecana dla ludzi w wieku podeszłym. Czy wo-
bec tego starość nie jest czynnikiem ograniczają-
cym możliwość zastosowania radioterapii? Brakuje
badań prospektywnych dotyczących radioterapii
i radiochemioterapii, stosowanych wyłącznie
w populacji chorych w starszym wieku. Pignon i wsp.
[24], na podstawie analizy toksyczności stwierdza-
nej u 1208 chorych uczestniczących w 6 badaniach
kontrolowanych Europejskiej Organizacji Badań
i Leczenia Raka (EORTC, European Organization
for Research and Treatment of Cancer) dotyczących
radioterapii guzów klatki piersiowej, stwierdzili
brak różnicy w toksyczności wczesnej u chorych
powyżej 70. roku życia w porównaniu z młodszy-
mi. Wykazali jednak tendencję do częstszego wy-
stępowania objawów toksyczności późnej ze stro-
ny przełyku u chorych po 70. roku życia oraz zna-
miennie częstszy ubytek masy ciała w trakcie le-
czenia. Potwierdza to obserwacje z innych prac, że
w starości mimo braku różnic w nasileniu efektów
ubocznych radioterapii, co może się wiązać z niską
czułością stosowanych skal toksyczności, mecha-
nizmy kompensacyjne i naprawcze organizmu są
upośledzone i skutki uboczne terapii mogą być
poważniejsze. Odpowiada to wynikom badań ra-
diobiologicznych i klinicznych, w których wyka-
zano, że choć wrażliwość tkanek w starości nie jest
większa niż u ludzi młodych, to upośledzone są
mechanizmy kompensacyjne i naprawcze [25].
Dodatkowo wymaga podkreślenia fakt, że chorzy
powyżej 70. roku życia stanowili tylko 9% wszyst-
kich włączonych chorych do analizowanych badań
EORTC, co już wskazuje na czynnik selekcji,
i prawdopodobnie wnioski z tej analizy można roz-
szerzyć tylko na część populacji ludzi chorych na
raka płuca w starości. Wnioski z badania Werner-
-Wasik [26], analizującego czynniki prognostycz-
ne u 1999 chorych na miejscowo zaawansowane-
go raka płuca, napromienianych w ramach badań
Radiation Therapy Oncology Group (RTOG), po-
twierdzają te obserwacje. Wiek powyżej 70. roku
życia był negatywnym czynnikiem rokowniczym,
ale tylko u chorych ze współistniejącym upośle-
dzonym stanem sprawności ogólnej. Istnieje więc
wyselekcjonowana kategoria starych chorych,
uczestniczących w badaniach klinicznych, u któ-
rych wiek kalendarzowy pozostaje bez wpływu na
rokowanie.
Jak wykazała metaanaliza, dodanie chemiotera-
pii do radioterapii poprawia 2-letnie przeżycie o 4%
[27]. Ostatnio na podstawie wyników 4 badań z ran-
domizacją, z których w 3 wykazano poprawę prze-
życia przy równoczesnym podawaniu chemioterapii
i radioterapii w porównaniu z sekwencyjnym stoso-
waniem tych dwóch metod leczenia, skojarzona jed-
noczasowa radio-chemioterapia stała się standardem
w leczeniu chorych w dobrym stanie ogólnym na
miejscowo zaawansowanego NDRP, również według
polskich rekomendacji [4, 28]. Pomimo zmniejsze-
nia o 14% względnego ryzyka zgonu u chorych le-
czonych z zastosowaniem jednoczasowej chemiora-
dioterapii w porównaniu z chorymi leczonymi
w sposób sekwencyjny, autorzy metaanalizy Cochra-
ne’a [29], dotyczącej 3 badań (711 chorych) porów-
nujących chemioradioterapię jednoczasową z se-
kwencyjną, nie rekomendują tego podejścia do ruty-
nowego stosowania. Zastrzeżenia autorów są zwią-
zane z brakiem ogłoszenia w formie publikacji wy-
ników najliczniejszego badania, krótkimi okresami
obserwacji, wysokim poziomem toksyczności wcze-
snej i brakiem danych odnośnie do toksyczności
późnej. Właśnie ten wysoki poziom toksyczności
sprawia, że pojawia się wątpliwość co do możliwo-
ści oferowania starym chorym tej metody leczenia.
Chorzy włączani do badań klinicznych dotyczących
radiochemioterapii są młodsi niż chorzy leczeni poza
badaniami i brak pewności, czy wyniki tych badań
można generalizować na populację chorych star-
szych. Movsas i wsp. [30] — analizując wyniki le-
czenia 979 chorych włączonych do 6 badań prospek-
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tywnych RTOG, porównujących radioterapię samo-
dzielną frakcjonowaną konwencjonalnie lub z zasto-
sowaniem alternatywnych (bardziej toksycznych)
schematów frakcjonowania do radiochemioterapii —
wykazali, że chorzy po 70. roku życia nie czerpią
korzyści z alternatywnych schematów napromienia-
nia i z radiochemioterapii. Przy stosowaniu tych
ostatnich tak zwane przeżycie z uwzględnieniem ja-
kości życia (quality-adjusted survival) było znamien-
nie gorsze u chorych po 70. roku życia ze względu
na przedłużającą się toksyczność ze strony przełyku
i płuc. Autorzy rekomendują stosowanie samodziel-
nej frakcjonowanej konwencjonalnie radioterapii
w tej grupie chorych, gdyż ewentualna niewielka po-
prawa przeżycia po leczeniu skojarzonym jest oku-
piona w starszym wieku zbyt wielką toksycznością.
Przeciwne wnioski wysuwają Schild i wsp. [31], któ-
rzy analizując wyniki i toksyczność leczenia w ba-
daniu prospektywnym porównującym chemiotera-
pię z zastosowaniem cysplatyny i etopozydu skoja-
rzoną z jednoczesną radioterapią frakcjonowaną kon-
wencjonalnie (60 Gy w 30 frakcjach) lub radiotera-
pią przyspieszoną podawaną 2 razy dziennie (60 Gy
w 40 frakcjach), stwierdzili, że chorzy po 70. roku
życia (26% uczestników badania) mają porównywal-
ne przeżycie i odsetek odpowiedzi na leczenie jak
chorzy młodsi. Jednakże badanie to cechowała bar-
dzo wysoka toksyczność szczególnie ze strony płuc
i szpiku: 81% toksyczności 4 stopnia i wyższej w gru-
pie chorych starych i 62% u chorych do 70. roku
życia (p = 0,007). W komentarzu redakcyjnym do tej
pracy Sequist i Lynch [32] zachęcają jednak do le-
czenia wyselekcjonowanych chorych po 70. roku
życia w dobrym stanie ogólnym z zastosowaniem jed-
noczasowej, opartej na cysplatynie, radiochemiote-
rapii. Zdaniem autorów obserwowana toksyczność
takiego leczenia jest ceną za stosunkowo długie prze-
życie (38% przeżyć 2-letnich) i tej możliwości nie
należy pozbawiać wyselekcjonowanych osób star-
szych. Cytując autorów: „75-letni chory tak samo
chce być 76-letnim chorym, jak 55-letni chory chce
być 56-letnim chorym”. To stwierdzenie warte jest
komentarza, gdyż preferencje chorych nie są dobrze
poznanym tematem. Jak wykazują badania, preferen-
cje co do leczenia są uwarunkowane kulturowo
i zmieniają się w chorobie. Francuscy respondenci po
70. roku życia odpowiadali znamiennie rzadziej niż
Amerykanie w tym samym wieku, że w razie choro-
by nowotworowej zgodziliby się na poddanie tok-
sycznej chemioterapii. Gdy jednak to samo pytanie
zadano osobom po 70. roku życia chorym na nowo-
twór, to francuscy pacjenci równie często jak amery-
kańscy chcieli otrzymać toksyczne leczenie ze wzglę-
du na prawdopodobieństwo niewielkiego przedłuże-
nia przeżycia [33]. Z tego wynika, że chorzy, którzy
zachorują na nowotwór, częściej niż zdrowi są w sta-
nie zaakceptować znaczną toksyczność leczenia za
cenę nawet niewielkiego przedłużenia przeżycia.
Powinni jednak otrzymać rzetelną informację o na-
sileniu tej toksyczności i realnym prawdopodobień-
stwie wpływu nowych, agresywnych metod leczenia
na przeżycie, a także o tym, że współczesne serie ra-
dioterapii samodzielnej lub skojarzonej z indukcyjną
chemioterapią dają wyniki lepsze od historycznych
i mniej agresywne leczenie może w wieku starszym
być bezpieczną i stwarzającą szansę wyleczenia
opcją. W badaniu wieloośrodkowym CHARTWEL
wykazano, że chorzy poddani trójwymiarowej kon-
formalnej konwencjonalnej radioterapii (66 Gy
w 33 frakcjach) osiągali dwu- i trzyletnie przeżycie
odpowiednio w 30 i 19%, przy nieznacznej toksycz-
ności [34]. W materiale własnym Centrum Onkolo-
gii w Warszawie chorzy na NDRP w III stopniu za-
awansowania byli poddawani konformalnej radiote-
rapii (56,7–58,8 Gy w 21 frakcjach) przez 4 tygodnie
leczenia (poprzedzonej 2 kursami chemioterapii
w grupie chorych do 70. rż.). Odsetek dwu- i trzylet-
nich przeżyć wynosił odpowiednio 33 i 20% przy nie-
wielkiej toksyczności (< 10% toksyczności 3 stop-
nia według skali RTOG/EORTC) [35]. Należy nadmie-
nić również, że zarówno w badaniu CHARTWEL, jak
i w materiale Centrum Onkologii, chorzy napromie-
niani byli starsi niż chorzy włączani do badań z za-
kresu chemio-radioterapii (mediana: 67 lat vs. 60–62
lata w badaniach dotyczących leczenia skojarzone-
go). Te wszystkie fakty odnoszące się do różnych
możliwości terapii i ich ograniczeń powinny być
przedstawione chorym w podeszłym wieku przed
podjęciem decyzji o leczeniu.
Leczenie skojarzone chorych
 na drobnokomórkowego raka płuca (DRP)
w postaci ograniczonej (LD)
Zastosowanie radioterapii zmian w klatce
piersiowej jako metody wspomagającej chemiote-
rapię, a także napromienianie profilaktyczne móz-
gu u chorych z całkowitą lub prawie całkowitą re-
gresją zmian, przedłuża przeżycie chorych na DRP-
-LD [36, 37]. Metaanaliza Pignon i wsp. [36] po-
twierdziła wartość radioterapii w leczeniu DRP-
-LD, a jednocześnie wykazała, że ta korzyść nie do-
tyczy chorych po 70. roku życia, co w głównej
mierze należało wiązać z toksycznością leczenia.
Przeciwne wnioski wyciągnęli Quon i wsp. [38],
którzy analizując wyniki kanadyjskich badań pro-
spektywnych z udziałem radioterapii, nie stwier-
dzili różnicy w skuteczności i toksyczności lecze-
nia u osób po 70. roku życia w porównaniu z młod-
szymi. Wyniki metaanalizy Pignon i wsp. oraz do-
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niesienia o toksyczności jednoczasowej radioche-
mioterapii DRP-LD w badaniu Turrisi i wsp. [39]
(10% zgonów toksycznych po 70. rż.), a ostatnio rów-
nież w badaniu Schilda i wsp. [40] (6% zgonów tok-
sycznych po 70. rż.) sprawiły, że chorym po 70. roku
życia w praktyce klinicznej rzadziej  oferuje się agre-
sywne leczenie. W tym kontekście warte przywoła-
nia są badania 2. fazy, do których włączano tylko
chorych na DRP-LD po 70. roku życia — wykazano
w nich, że krótka chemioterapia i wczesne dodanie
radioterapii może oferować tej grupie chorych szan-
sę wyleczenia porównywalną z bardziej agresywny-
mi protokołami leczenia. Według Jeremić i wsp. [41]
podanie 2 kursów chemioterapii (karboplatyna, eto-
pozyd) z radioterapią 45 Gy podawaną 2 razy dzien-
nie, rozpoczynaną pierwszego dnia kursu, cechuje
bardzo niska toksyczność i wysoka skuteczność (13%
przeżyć 5-letnich). Murray i wsp. [42] włączali do
badania, poza chorymi po 70. roku życia, również
młodszych chorych, którzy nie mogli tolerować stan-
dardowego leczenia. Podawali im 2 kursy chemiote-
rapii (1. kurs – CAV: cyklofosfamid, doksorubicyna,
winkrystyna i 2. kurs – PE: cysplatyna, etopozyd)
wraz z radioterapią niską dawką (20–30 Gy) rozpo-
czynaną z 2. kursem chemioterapii. W tym badaniu
uzyskano u 18% chorych 5-letnie przeżycie, jednak-
że — na co mógł mieć wpływ dobór chorych ze
współistniejącymi schorzeniami — stwierdzono
3 (6%) zgony toksyczne. W obu powyższych badaniach
zwraca uwagę niska całkowita dawka chemioterapii,
która przyniosła w tej grupie chorych długotermino-
wy efekt wyleczenia porównywalny z bardziej agre-
sywnymi metodami, zawierającymi minimum 4 kur-
sy chemioterapii. Podobne zjawisko zaobserwowa-
no, oceniając efekt działania chemioterapii w popu-
lacji chorych na NDRP po 65. roku życia, u których,
mimo znacząco mniejszej intensywności podawanej
chemioterapii, efekt jej działania był podobny do uzy-
skiwanego u młodszych chorych otrzymujących peł-
ne zaplanowane dawki. Może to wskazywać na od-
mienną farmakokinetykę leków u ludzi w podeszłym
wieku, związaną na przykład z wolniejszą eliminacją
leków przez nerki [5]. W obu omawianych badaniach
dotyczących leczenia DRP-LD w starości radioterapia
była włączona wcześnie, bo przy 1. lub 2. kursie che-
mioterapii. To również mógł być czynnik, który
wpłynął na obserwowane dobre wyniki, gdyż ostat-
nio — mimo licznych kontrowersji związanych z cza-
sem rozpoczynania radioterapii w leczeniu chorych
na DRP-LD — wskazuje się na konieczność jej wcze-
snego podawania [43]. Innym czynnikiem ogranicza-
jącym toksyczność, na który może mieć wpływ radio-
terapeuta, jest obszar napromieniania. Wobec braku
dowodów, że elektywne napromienianie i/lub obję-
cie napromienianiem całości zmian sprzed che-
mioterapii ma wpływ na wyniki [44], należy w tej szcze-
gólnie narażonej na toksyczność grupie chorych w spo-
sób racjonalny ograniczać obszar napromieniania.
Podsumowując, wybór leczenia starszych cho-
rych na DRP-LD powinien być dokonywany szcze-
gólnie starannie. Warto pamiętać o wysokiej tok-
syczności agresywnej jednoczasowej chemioradio-
terapii (minimum 4 kursy chemioterapii, rozległy
obszar napromieniania) i ewentualnie tego typu
leczenie proponować szczególnie wyselekcjonowa-
nym chorym w wieku podeszłym. U pozostałych
chorych zmniejszona intensywność chemioterapii
i radioterapia (40–45 Gy) na ograniczony obszar
wydaje się racjonalną opcją terapeutyczną.
Dodatkowym problemem pozostaje profilaktycz-
ne napromienianie mózgu w tej grupie chorych.
Mimo dowodów na poprawę wyników po zastoso-
waniu tej metody leczenia, częstość współistnieją-
cych zaburzeń intelektualnych i poznawczych spo-
wodowanych uszkodzeniami naczyniowymi, demie-
linizacją mózgu i ubytkami neuronów w starości
sprawia, że odstępuje się od jej stosowania ze wzglę-
du na ryzyko neurotoksyczności. Tak zwane spo-
dziewane przeżycie z uwzględnieniem jakości życia
(quality-adjusted life expectancy) w przypadku wy-
stąpienia znacznej neurotoksyczności ulega pogor-
szeniu przy zastosowaniu profilaktycznego napro-
mieniania mózgu [45]. Dotyczy to zwłaszcza cho-
rych z wstępnie stwierdzanym uszkodzeniem móz-
gu. Autorzy amerykańskich rekomendacji NCCN
wykluczają stosowanie profilaktycznego napromie-
niania mózgu w tych przypadkach [46]. Tylko wy-
selekcjonowani chorzy w podeszłym wieku z całko-
witą lub prawie całkowitą regresją zmian w klatce
piersiowej mogą bezpiecznie korzystać z tej metody.
Podsumowanie
Brak badań prospektywnych dotyczących lecze-
nia radykalnego, włączających jedynie chorych na
raka płuca w wieku podeszłym i starczym, sprawia,
że wnioski z badań całej populacji chorych na raka
płuca powinny być interpretowane z ostrożnością
w odniesieniu do chorych w okresie starości. Wyselek-
cjonowani starzy chorzy mieli podobne wyniki le-
czenia jak młodsi, przy przeważnie większym ryzy-
ku toksyczności. Ta wyselekcjonowana grupa cho-
rych prawdopodobnie może korzystać z agresywnych
metod leczenia. W odniesieniu do całej populacji
należy rozważać metody leczenia obciążone mniej-
szym ryzykiem toksyczności. Indywidualizacja lecze-
nia i podejmowanie decyzji wspólnie z rzetelnie po-
informowanym chorym nabiera szczególnego zna-
czenia w odniesieniu do tej grupy chorych.
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